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 LA VIE, PROCESSUS MATÉRIEL GÉRANT  
UN AVENIR IMPRÉVISIBLE
La vie est un processus matériel qui gère un avenir imprévisible 
dont la capacité est d’aboutir à une réponse adaptative face à 
l’imprévu. Philippe Kourilsky (2014) nous a rappelé que «tout 
être vivant est une machine développée par l’évolution pour sur-
vivre à des hasards infiniment complexes : ses rencontres avec les 
agents infectieux pathogènes, mais aussi les dysfonctionnements 
de ses cellules, erreurs ou mutations à l’origine des cancers ou 
du vieillissement. D’où les mécanismes de défense, eux-mêmes 
très complexes, mis en place contre ces ennemis, tant externes 
qu’internes. Confiés au système immunitaire, ces mécanismes de 
survie se sont développés en un  jeu du chat et de la souris évolutif , 
typique de la coévolution des agents infectieux et de leurs hôtes. 
Ils occupent 15 % à 20 % du volume de notre corps. Entre 5 % 
et 10 % de nos gènes leur sont consacrés ». De surcroît les capa-
cités cognitives qui ont façonné le succès évolutif d’Homo sapiens 
par l’acquisition progressive de connaissances lui apportent un 
avantage sélectif biologique (la survie) qui lui permet de prendre 
en charge les virtualités de la nature, un prodigieux monde des 
possibles, pour arriver à une réalité de progrès. Clairement, l’évo-
lution culturelle domine l’évolution humaine. La récente prise de 
conscience du service écosystémique participe d’une nouvelle expé-
rience de soi et de la nature commune à tous les hommes. Elle 
a permis de montrer ainsi que les hommes sont avec la nature le 
produit d’une longue coévolution partagée par l’ensemble des 
entités de la planète à différents niveaux d’échelle dans une inte-
raction mutualiste ; le bénéfice réciproque est de nature variable 
fluctuant avec les conditions environnementales. Celui-ci doit 
être pris au sens le plus large possible en  intégrant dans une 
approche systémique interactive tant la fonction économique que 
la connaissance scientifique, la création artistique, la composante 
symbolique, la résonnance émotionnelle et les socio-cultures. 
Outre que les services écosystémiques fournissent la ressource 
naturelle la plus vitale, l’oxygène que nous respirons, les écosys-
tèmes font bénéficier à Homo sapiens de très nombreux services 
gratuits (par exemple la pollinisation entomophile) à condition 
qu’il sache les identifier, évoluer avec son environnement et la 
biodiversité comprise.  Nous sommes entrés dans l’anthropocène 
période dans laquelle l’espèce humaine agit plus directement 
sur les grands cycles géochimiques, le climat et la biosphère. Le 
changement climatique, les modifications de l’usage des terres, 
la déforestation, l’intensification de l’utilisation des ressources 
fossiles et vivantes ainsi que les perturbateurs endocriniens dont 
va nous parler Barbara Demeneix sont des facteurs de dégrada-
tion des écosystèmes et de leur biodiversité. La dégradation du 
fonctionnement des écosystèmes et les pertes de biodiversité sont 
des facteurs aggravants des risques sanitaires et notamment des 
maladies infectieuses zoonotiques. Tout changement de l’état de 
la biodiversité est donc susceptible d’influencer la contribution 
des services écosystémiques. En raison de l’interaction de son 
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l’entendement d’un monde complexe par Homo sapiens est de 
plus en plus difficile face à l’angoisse existentielle inhérente à la 
nature pensante. Ce déficit de connaissances nécessite d’avoir 
conscience de son ignorance pour savoir poser des questions 
suffisamment pertinentes afin d’obtenir les meilleures réponses 
possibles et d’exister positivement grâce à l’émergence de solu-
tions nouvelles soutenables. De manière inattendue de nouvelles 
perspectives s’ouvrent et modifient les chemins de la connais-
sance comme vont nous le montrer trois communications sur 
les bacteriophages. Il découle de la découverte majeure de Félix 
d’Hérelle, publiée en 1917 et 1918, que les bactéries pouvaient 
être attaquées et détruites par des virus. L’évolution de la santé 
s’inscrit dans la continuité d’un processus adaptatif au milieu par 
une interpénétration symbiotique (mais parfois pathogène) géné-
ratrice de modifications  affectant les êtres vivants. Des bactéries 
à l’homme, de l’espèce à l’individu, la vie des organismes n’est 
possible qu’en se construisant avec leur environnement. Cela 
peut être, par exemple, l’internalisation d’entités initialement 
exogènes, comme les micro-organismes, ou à l’échelle des indivi-
dus d’ordre épigénétique, c’est-à-dire non lié à des mutations du 
génome mais à des mécanismes modifiant l’expression des gènes, 
pour une longue période, voire de façon irréversible. La symbiose 
ou association réciproquement bénéfique est un moteur essentiel 
tant dans la physiologie des organismes (hommes, animaux, 
végétaux et micro-organismes) que dans leur santé, leur écologie 
et leur évolution. « Une seule santé « s’inscrit dans une perspective 
initiée par Pasteur dans la deuxième partie du XIXe  siècle en 
ouvrant deux voies essentielles en matière de santé qui s’ins-
pirent des propriétés fondamentales du vivant : anticipation et 
adaptation. D’une part, isoler les diverses maladies infectieuses 
et déterminer pour chacune d’elles l’agent étiologique qui lui est 
propre, d’autre part, entamer la lutte contre les entités morbides 
ainsi repérées et, plus précisément, contre les microbes qui en 
sont responsables. Cette voie va s’orienter dans deux directions 
différentes. La première, stimuler les défenses naturelles et 
utiliser ces possibilités directement ou indirectement (vaccins 
et sérums), historiquement la prévention a commencé avec la 
vaccination contre la variole par Edward Jenner en 1796 et en 
1885 Louis Pasteur démontrera qu’il est possible d’immuniser 
l’homme contre une zoonose, la rage ; la prévention va se pour-
suivre en ouvrant la voie à de nombreux vaccins. La seconde, 
utiliser des substances étrangères à l’organisme pour lutter contre 
les agents infectieux par la production d’abord des sulfamides 
puis des antibiotiques jusqu’à la rencontre avec l’antibio-ré-
sistance.  « Pouvoir anticiper est fondamental dans toutes les 
activités humaines, ce qui explique la gravité de la crise actuelle, 
l’incapacité d’anticiper. Plus particulièrement, on observe un 
contraste saisissant entre, d’un côté, la quantité formidable 
d’informations disponibles, qui devraient permettre la prévision 
(par exemple les données relatives aux conséquences prévisibles 
du réchauffement de la planète dont fait état le dernier rapport 
du GIEC) et, d’autre part, la difficulté pour l’humanité d’en tirer 
les conséquences pour l’action » nous disent Alain Berthoz et 
Claude Debru dans un récent ouvrage (2015). 
 L’ENVIRONNEMENT : RÉCEPTEUR ULTIME 
DES CONTAMINANTS TOXIQUES LIÉS AUX 
ACTIVITÉS HUMAINES
Pour vivre et survivre, chaque organisme doit pouvoir s’adapter à 
son environnement. Certes, la vue, l’ouïe, l’odorat, le toucher, le 
goût, remplissent cette fonction de connaissance du milieu exté-
rieur mais à un autre niveau ce sont les hormones qui entrent 
en jeu. Ces molécules produites par les glandes endocrines sont 
les messagers qui pilotent la régulation des grandes fonctions 
physiologiques de l’organisme à chaque instant et tout au long 
de la vie. Les hormones contrôlent, via l’expression des gènes, 
toutes les grandes fonctions : la reproduction, le métabolisme, le 
fonctionnement du cerveau, la croissance, le vieillissement… Le 
maintien de l’équilibre du milieu intérieur représente un équi-
libre dynamique, qui s’ajuste en permanence aux modifications 
de l’environnement. Le système endocrinien est en quelque sorte 
le baromètre de la physiologie, voire de la santé au sens large. Il 
est tellement essentiel qu’il a été conservé à travers l’évolution. 
Chez la femme comme chez le poisson femelle, les œstrogènes 
déclenchent la formation des ovocytes. Chez l’homme comme 
chez le poisson mâle, les hormones androgènes déterminent la 
différenciation sexuelle. Tout au long de l’évolution, le langage 
hormonal est fortement conservé. Quel est le point commun 
entre tous les vertébrés apparus il y a 450 millions d’années - des 
poissons cartilagineux (requins et raies) aux amphibiens, oiseaux, 
mammifères y compris l’humain ? - Ils ont tous une glande 
thyroïdienne efficace bien délimitée, constituée de groupes de 
follicules. De façon simultanée, avec l’apparition d’une glande 
thyroïde efficace, arrivent plusieurs innovations évolutives, dont 
une structure complexe de la tête (avec l’apparition d’une 
mâchoire) et la formation de myéline. La myélinisation permet 
une propagation plus rapide de l’information neuronale. C’est 
elle qui donne aux requins et aux autres prédateurs la capacité 
de réagir plus vite. Parallèlement, la maturation des systèmes 
nerveux neurosensoriels devient dépendante des hormones 
thyroïdiennes. Au cours du développement, les changements 
spécifiques des hormones thyroïdiennes induisent des effets 
spectaculaires chez toutes les espèces de vertébrés. La plus mar-
quée est bien évidemment la métamorphose des amphibiens 
anoures, chez lesquels les hormones thyroïdiennes déclenchent 
la transformation d’un têtard herbivore, qui nage, à respiration 
branchiale, en une grenouille carnivore, terrestre, possédant 
des poumons. La naissance des mammifères, humains inclus, 
est également associée à des changements dépendant des hor-
mones thyroïdiennes. Chez tous les vertébrés, le développement 
est étroitement contrôlé par les hormones thyroïdiennes et la 
perturbation de ces processus peut induire des effets néfastes 
sévères. Chaque jour, des centaines de milliers de produits 
chimiques : pesticides, insecticides, herbicides, plastiques, rési-
dus de médicaments et beaucoup d’autres polluants encore, 
dits perturbateurs endocriniens sont rejetés dans l’environne-
ment en ayant la capacité d’interagir avec le système hormonal. 
Toutes les voies hormonales sont concernées, et par conséquent, 
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par conséquent, un effet néfaste est induit sur des individus, 
populations ou sous-populations affectant à des degrés variables 
non seulement l’Homme mais aussi toute la faune et la flore, 
et bouleversant la biodiversité. Il s’agit d’un problème mondial 
de santé publique au sens large du terme avec des incidences 
socio-économiques complexes. Ainsi, la perturbation de la signa-
lisation des hormones thyroïdiennes par de multiples catégories 
de substances dans notre environnement actuel peut induire non 
seulement des changements développementaux, mais également 
avoir des conséquences sur notre physiologie et celles de tous les 
vertébrés quel que soit leur âge. Les travaux sur les perturbateurs 
endocriniens de Barbara Demeneix (MNHN) en physiologie et 
en endocrinologie notamment les tests biologiques quantifiant 
l’ensemble des micropolluants ouvrent une nouvelle opportunité 
de réconcilier l’Homme et la Nature pour le bien commun. 
Elle est à l’origine d’une solution biologique unique au monde 
d’analyse de l’eau permettant l’identification de polluants envi-
ronnementaux. Elle a reçu la médaille de l’Innovation du CNRS 
et nous parlera de l’impact des perturbateurs endocriniens sur 
l’écosystème et la biodiversité. 
 LA PHAGOTHÉRAPIE : UN SERVICE 
ÉCOSYSTÉMIQUE 
De nouvelles perspectives peuvent s’ouvrir et modifier les che-
mins de la connaissance : « sans l’action permanente de bio-
contrôle des bactériophages sur les populations bactériennes 
qui nous entourent mais aussi qui nous habitent, la vie telle que 
nous la connaissons aujourd’hui aurait probablement une autre 
forme » (Réseau Bactériophage France, 2018). La découverte des 
virus « mangeurs de bactéries « ou  bactériophages s’est déroulée 
en plusieurs phases. Les bactériophages sont des virus prédateurs 
de bactéries. À chaque espèce bactérienne correspond au moins 
un et, généralement, plusieurs bactériophages capables de la 
reconnaitre spécifiquement et de l’attaquer. Les bactériophages 
existent sur Terre depuis l’apparition sur de la vie. Partout 
dans la nature comme sur les êtres vivants, ils sont présents 
dans les micro-écosystèmes dans un équilibre co-évolutif avec 
les bactéries. La découverte des bactériophages a été une étape 
importante dans la compréhension des mécanismes moléculaires 
d’adaptation du vivant à une infection virale, elle a grandement 
contribué aux premiers travaux de biologie moléculaire chez les 
procaryotes. Son intérêt prend un tour nouveau avec la décou-
verte de systèmes tel que CRISPR-Cas9 chez les bactéries. De 
façon plus générale, les bactériophages nous incitent à recons-
idérer les relations de l’Homme avec les micro-organismes et 
l’environnement et à essayer de tirer bénéfice d’une meilleure 
connaissance de leurs rôles dans l’équilibre biologique de notre 
planète. Les bactériophages offrent des potentialités nouvelles 
qui pourraient être exploitées par les technologies actuelles. Mis 
à contribution par les chercheurs, ils ont largement participés 
au développement de la biologie moléculaire et en retour les 
progrès de cette discipline a permis d’intervenir au niveau de 
leur génome pour les modifier au même titre que tout OGM. 
En 1917, le chercheur franco-canadien Félix d’Hérelle (1873-
1949), alors qu’il travaille à l’Institut Pasteur, pose certains 
fondamentaux virologiques  : il décrit l’isolement et la spéci-
ficité de ces agents « antagonistes »  ainsi que la formation de 
plages de lyses sur un tapis bactérien (Dublanchet, 2017b). Il 
proposera l’appellation « bactériophage » et sera le premier à les 
utiliser dans une optique thérapeutique, notamment dans les 
dysenteries bacillaires provoquées par Shigella, donnant ainsi 
naissance à la phagothérapie (Dublanchet, 2017a). Avant la 
découverte des antibiotiques, il a eu immédiatement l’intuition 
que ces prédateurs/ dévoreurs de microbes pourraient permettre 
de traiter de nombreuses maladies bactériennes. Il a consacré 
sa vie à développer un traitement connu sous le nom de pha-
gothérapie et à le faire connaître dans le monde. Au cours de 
ses pérégrinations, il a développé un moyen écologique pour 
détruire les invasions des sauterelles, véritable fléau agricole 
(Dublanchet, 2017b). L’intérêt pour la phagothérapie renaît 
aujourd’hui avec la nécessité de découvrir d’autres voies pour 
combattre la diffusion mondiale des bactéries pathogènes de plus 
en plus résistantes aux antibiotiques. Outre l’expérience acquise 
par le passé en Occident et encore aujourd’hui dans les pays 
de l’Est, une somme considérable de travaux a été développée 
tant en recherche fondamentale qu’en pratique thérapeutique 
ces vingt dernières années. Les bactériophages naturels isolés 
de notre environnement ont été initialement employés pour 
traiter les infections, cependant aujourd’hui il est devenu pos-
sible des modifier leur patrimoine génétique pour les rendre 
plus efficients. Une meilleure connaissance de la biologie des 
rapports intimes des protagonistes, bactériophages et bactéries, 
permet d’envisager une large utilisation de la phagothérapie 
non seulement en médecine humaine, mais aussi vétérinaire et 
d’une manière générale dans de nombreuses activités humaines 
comme celles de l’agroalimentaire. Toutefois, les bactériophages 
pour être utilisés comme médicament doivent être préparés 
selon des normes innovantes et leur utilisation raisonnée doit 
être convenablement réglementée pour éviter les erreurs com-
mises avec les antibiotiques. En dehors des divers biais cognitifs 
qui affectent la rationalité supposée d’Homo sapiens se pose la 
question des sources de la normativité. La médecine actuelle, 
sous l’influence de la génétique, cherche à devenir plus indivi-
dualisée, à ajuster autant que possible ses pratiques normatives 
à la complexité de la diversité des patients. Les bactériophages : 
avec ou sans antibiotique ? Bactériophages et antibiotiques 
sont loin d’être antagonistes, au contraire. Les bactériophages et 
les services écosystémiques qu’ils rendent à l’Homme, aux animaux 
et à la Nature, ainsi peut être présenté le Réseau Bactériophage 
France (Institut Pasteur, CNRS, INRA, CIRAD, INP Bordeaux) ; 
il a été créé en 2015 pour faciliter les échanges entre les labo-
ratoires travaillant sur divers thèmes de recherche, depuis les 
mécanismes moléculaires de l’infection jusqu’aux applications 
industrielles ou thérapeutiques. Leurs  recherches apportent de 
très intéressants résultats et ouvrent des perspectives innovantes 
car les bactériophages apparaissent non seulement comme des 
acteurs importants pour répondre à certains des grands enjeux 
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tance, la limitation des antimicrobiens chimiques et donc de la 
pollution des sols et des nappes phréatiques, la protection de la 
biodiversité) mais également comme des opérateurs heuristiques 
pour penser, du point de vue social et culturel, les relations 
que les humains entretiennent avec le reste du monde vivant. 
L’appréciation de ce que représente la réalité des bactériophages 
constitue un défi : chercher à comprendre l’intelligibilité d’un 
réel difficilement appréhensible en raison de sa représenta-
tion par de multiples grilles  d’interprétation induites par des 
intentions, un contexte et un cadre de référence, c’est à dire, 
une pluralité interprétative. Laurent Debarbieux (IPP, Paris), 
Catherine Schouler (INRA Nouzilly) et Ariane Bize (IRSTEA, 
Antony) nous montreront l’actualité des bacteriophages et de 
leurs applications dans les biotechnologies mais aussi dans les 
domaines environnementaux, agro-alimentaires et médicaux. 
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